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内容の要旨及び審査の結果の要旨
エンＦトキシン血症は､生体に過剰なサイトカイン反応を誘導して､多臓器不全に進行する病態で、
死亡率が高い。著者はこれまでに、麻酔薬であるプロポフォールがエンドトキシン血症ラットの過剰
なサイトカイン反応を抑制し、循環動態と生存率を劇的に改善することを報告した。しかし、プロポ
フオールの投与量と抗炎症効果の関係については明らかになっていない。今回、プロポフォールの投
与量が抗炎症効果と循環動態に及ぼす影響について検討した。
【対象および方法】実験にはウイスター系雄ラットを用い、ペントバルピタール（３０ｍｇ･kg1）を腹
腔内投与し、人工呼吸管理を行った。エン川キシン（１５ｍ9.kg】）を静脈内投与した後、無作為に
４群に分けた。低用量プロポフォール群、中等量プロポフォール群、および高用量プロポフォール群
では、プロポフオールを各々５，１０，２０ｍ９．kg1.1㎡】で５時間静脈内投与した。エンドトキシン群では
プロポフォールの投与を行わなかった。測定項目として、循環動態（血圧、心拍数)、血漿サイトカイ
ン濃度（TNF-α、IL-6）と動脈血ガス分析を実施した。
【結果】収縮期血圧は全群で時間経過とともに低下したがＴ低用量および中等量プロポフォール群で
の血圧低下は、エンドトキシン群と比較し有意に軽度であった。血漿Tw-α濃度の上昇は、中等量プ
ロポフオール群でのみ有意に抑制された。血漿IL-6濃度の上昇は、中等量および高用量プロポフオー
ル群で有意に抑制されたが、中等量プロポフォール群と高用量プロポフォール群の問に有意差はなか
った。
【考察】中等量プロポフオール群でのみ、血漿TW-α濃度とIL-6濃度の上昇がともに抑制されたこ
とから、プロポフオールの抗炎症効果が用量非依存性であることが判明した。またプロポフオールに
は用量依存性の循環抑制作用があることが知られており、今回の実験でも高用量プロポフォール群で
は血圧低下が認められた。高用量のプロポフォール投与では、循環抑制作用が抗炎症効果を相殺する
ため、プロポフオールの抗炎症効果に用量依存'性が認められないものと推測された。
【結論】プロボフォールの抗炎症効果は用量非依存性であり、過量のプロポフォール投与は循環動態
を悪化させ、さらにその抗炎症効果までも抑制するため、至適量のプロポフォール投与が重要と考え
られた。
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